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Now awns dkrlt une msthode d'cc-alcoylatlon de c&tones, via leurs d&rlves a-brom&, 

par action des homocuprates d'alcoytllthlum (I) Cette rgactlon explolte la falble r&actlvltg 

des homocuprates vls-8-vls de la fonctlon carbonyle (2,3,4,5) et leurs posslbllltGs de couplage, 

avec formation de llalson carbone-carbone par substltutlon de groupes haloggnes m2me peu 

actlvds (6,7,8) Elle permet l'lntroductlon rgglosp&lflque d'un groupe alcoyle prlmalre, 

secondalre et pour la premldre fols tertlalre sur une c6tone de squelette IntermGdlalre 

Nous avons propose la coexistence de deux mkanlsmes d'alcoylatlon d'une part un 

&change halogsne-m&tal (C-mGt_allatlon) avec formatlon d'un cnolate de cutvre lnterm&dlalre, 

d'autre part one substltutlon dlrecte qul, seule, rend compte de l'alcoylatlon par un groupe 

tertlalre 
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Dans cette note nous montrons qu'll est possible pour certalnes &tones saturks d'8tre 

alcoylees au-de12 du carbone a 
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Notre dtude pr&$dente avalt port6 sur des bromoc&tones possgdant au plus un atone 

d'hydrogiine en posltlon 6 et nous II'FWIOIIS obtenu que des products rikultant de l'bchange 

halogene-m6tal et de l'a-alcoylatlon (1) NOUS avons constat que, lors de l'actlon du 

cuprate de tertlobutylllthlum sur des cr-bromocgtones possedant plusleurs atomes d'hydrogsne 

en 6 nous obtanons toujours les products r6sultant de 1'Bchange halogsne-mGta1 mals nous 

n'observons plus d'alcoylatlon en ~1 mals en fi Nos rdsultats sent lnterpr6tGs par l'exlstence 

d'une rdactlon de deshalog6natlon source d'une &tone a,@Zthyl6nlque Gph&nGre Celle-cl 

rgaglt trgs Vote avec le cuprate de tertlobutylllthlum et une addltlon l-4 engendre l'&nolate 

de la c&tone B-tertlobutyl6e Alnsl on peut envlsager la coexistence de deux mdcanlsmes 

parallsles produlsant deux Gnolates de culvre dlstlncts A et B -- 

- echange haloggne-mGta1 avec formatlon de l'dnolate de culvre A - 

- deshalogi?natlon sulvle d'addltron 1-4 condulsant 1 l'&nolate de culvre B - 
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Les bromocgtones que now avons utllls6es dgrlvent de &tones de traces (3Jkl)(ZJ'k'l') 

(9), obtenues par action d'un organomagn&len sur un chlorure d'aclde en priisence de se1 de 

culvre (3,4,7) 

TABLEAU I 

SYNTHESES DES CETONES INTERMEDIAIRES UTILISEES 

No 

1 = 

2 = 

3 = 

4 = 

5 = 

Cdtone obtenue 

tBuCOlPr (a) - 

tBuCOsecBu -- 

tAmCOlPr -- 

tBuMe2CCOlPr - 

tBuCOCHEt2 - 

- 

I 
RCOCl R'MgX 

secBuCOC1 LBuMgCl 

lPrCOC1 @mMgCl 

LPrCOCl tBuMe2CMgC 

Et2CHCOCl tBuMgC1 - 

1 

Rdt (%) DEL (9) 

96 (3000)(2000) 

78 (3000)(2100) 

71 (3100)(2000) 

37 (3111)(2000) 

60 (3000)(2200) 

(a) CQtone prgparce par msthylatlon de la dxnEthyl-3,3 butanone-2 (IO) 

L'addltlon d'un Gqulvalent de brome 1 ces cgtones dans l'bther ou le chloroforme 

conduit aux a-bromo&tones avec d'excellents rendements (II) 
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On fait rkaglr ces a-bromocctones avec quatre Gqulvalents de cuprate de tertlobutylllthlum 

(12) dans 1'Cther 2 -78" (6) puls hydrolyse le mglange rkctlonnel o" addltlonne "n haloggnure 

d'alcoyle avant hydrolyse Les cGtones 1sol6es se trouvent dans le TABLEAU II 

TABLEAU II 

SYNTHESE DE CETONES ENCOFlBREES PAR ACTION DU CUPRATE DE TERTIOBUTYLLlTHIUM SUR LES a-BROMOCETONES 

ExpGrl- Bromo- 
ence cdtone 
NO de 

Addltlon a" 
mllleu de C&tones obtenues (Rdt X) 

- 

H2° (51) tB"COCH : 
CH2tBu 
Me (22) 

(21) tBuCOtBu (51) - _ 

tBuCOtAm (42) - - 

Me1 

CH2JBu 
tBuCOC g Et (14) 

Me 
Et1 

tB"COCH: 
CH2tB" 

(6) 
Et 

H2° 
tBuCOsecBu (75) -- d 

tBuCOCH : 
CH(tBu)(Me) 

(6) 
Et 

5 5 = tBuCOCHEt2 (78) - H2° 

tAmCOCH ’ 
CH2tBu 

(20) - 
. Me 

H2° 
tAmCOlPr (56) - - 

tAmCOtBu (51) tAmcoc z ::2’B” - 
Me 

(24) Me1 

tBuMe2CCOCH; 
CH2JBu 

(II) - 
Ple 

H2° 
tBuPle2CCOlPr (61) - _ 

Les rEsultats montrent que l'hydrolyse conduit aux &tones rcdultes (exp 1,4,5,6,8) alors 

que l'actlon d'un haloggnure d'alcoyle fournlt les cgtones alcoyl&s correspondantes (exp 2,3,7) 

S1 la mgthylatlon avec l'lodure de mdthyle est quantltatlve dans l'gther 1 tempgrature amblante 

(exp 2,7), l'gthylatlon avec l'lodure d'sthyle ne se product pas dans ces condltlons, nous avons 

opgr4 dans 1'hexamGthylphosphotrlamlde 2 80°, mllleu blen connu pour favorlser cette r&actron (13) 

La posslbllltG de mt?thyler quantltatlvement 1'Enolate de la c@tone B-tertlobutylGe B montre que - 

dans les cas 6tudlGs, nous n'obtenons pas de substltutlon dlrecte en c1 de la c&tone par le 

groupe tertlobutyle 
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Cette nouvelle reactIon permet la synthPse de &tones dlfflclles 1 obtenlr par allleurs , 

de plus, elle met en Lvldence la baslcltd du cuprate de tertlobutylllthlum avec posslbllltc de 

g&&rer "II-I situ" une &tone a,8-lnsaturge (14) La synthlse de &tone 8-substituges est partlcu- 

lldrement lntgressante SI l'on consldsre les dlfflcult& d'ac&s aux &tones a,f+&thyllnlques 

(15) , n6anmoins la formatlon de ces c&tones d&pend beaucoup de la posslblllts d'6llmlner un 

hydrogane en 8 Si la rdaction d'Ellmlnatlon est relatlvement al&e avec un groupe isopropyle - 

[trace DARC (ZOOO)] (exp 1,6,8), elle devient plus dlfflclle avec un groupe secbutyle [trace - 

DARC (ZIOO)] (exp.4) et dlbthylmgthyle [trace DARC (2200)] (exp. 5) Dans le cas d'un groupe 

lsobutyle [trace DARC (lllo)] - ou n6opentyle [trace DARC (llll)], elle est impossible et une - 

Etude prdcedente a montr6 que l'on obtenalt que la rgaction d'a-substitution (I). 

Dans ces condltlons, 11 est cependant remarquable de pouvoir g&&er l'&nolate B Sa 

synthPse a Lt6 d&rite par allleurs en addltlonnant un cuprate d'alcoylllthium sur une &tone 

cr,B-gthyl&lque (16,17,18) Dans 

rlences 2,3 et 7, la m&thylatlon 

passage au dlmi?thoxygthane (18) 

En conclusion, l'exlstence 

ce dernler cas contralrement 1 ce qul se passe dans nos exp6- 

dlrecte de g n'est gu&e possible dans l'lther et &cessite le 

d'une nouvelle rgactlon du cuprate de tertlobutyllithium sur 

les c&tones a-bromees a btd confirm6e Alnsi, 1 &tL de 1'6change halogPne-m6ta1, une reaction 

de B-tertrobutylatlon a GtE muse en Bvldence 

(1) 

(2) 

(3) 

(4) 

(5) 

(6) 

(7) 

(8) 

(9) 

(IO) 

(11) 

(12) 

(13) 

(14) 

(15) 

(16) 

(17) 

(18) 

.J.E Dubols, C. Lion et C Moulineau, Tetrahedron Letters, 1971, 177, J E Dubols et 

C. Lion, C R Acad Scl , 1971, E, 1377, Tetrahedron, 1975, 3_l, 1227 

.J E. Dubols, M Boussu et C Lion, Tetrahedron Letters, 1971, 829 

C. Jallabert, N T Luong Thi et H RivlPre, Bull.Soc chum Fr , 1970, 797 

G.H Posner, C E Whitten et P E McFarland, J.amer Chem.Soc , 1972, 92, 5106 

L.T Scott et W.D Cotton, Chem.Cormn , 1973, 320 

A.F Worm et J W Brewster, J Org Chem., 1968, 31, 949 

E.J Corey et G H Posner, J amer Chem Sot , 1968, 92, 5615 

E.J Corey, J A Katzenellenbogen et G H Posner, x, 1967, 82, 3911 

J.E Dubols et H Vlellard, Bull Sot Chum Fr , 1968, 900, J E Dubols et D Laurent, 

Ibid 1969, 1304 

A. Hailer et E Bauer, Ann Chum , 1909, 29, 313. 

J. Colonge et 3. Grenet, Bull Sot Chim Fr., 1954, 1304 

Le tertlobutylllthlum utllls6 est une solution commerclale environ 2M dans le pentane 

J et J F Fauvarque, s, 1969, 160 

Une reaction d'bllmlnatlon ldentlque a dGJl 6te observ6e avec l'lodocyclohexane et le 

cuprate de nbutylllthium, r8f 7 - 

J.C Floyd, Tetrahedron Letters, 1974, 2877 et rGf cltdes 

G H Posner, C E Whitten, J J Sterling et D J. Brunelle, s, 1974, 2591, 

J amer.Chem.Soc , 1975, 9-7, 107 

R M Coates et L 0 Sandefur, J.Org Chem , 1974, 32, 275 

R K Boeckman, g, 1973, 32, 4450 


